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　　【摘要】　目的　了解铜绿假单胞菌（ＰＡＥ）感染的临床分布及耐药情况。方法　采用ＶＩＴＥＫ２ｃｏｍｐａｃｔ检测系

统对分离菌株进行鉴定和药敏试验检测，回顾性分析ＰＡＥ菌株临床分布特点及耐药性。结果　共检出１４１４株

ＰＡＥ，以痰液检出最多［１１２６株（７９．６３％）］，其次为伤口分泌物［８８株（６．２２％）］。ＰＡＥ对头孢他啶、头孢吡肟、庆

大霉素、阿米卡星、妥布霉素、哌拉西林／他唑巴坦、亚胺培南的耐药率分别为３１．６１％、２２．９８％、３３．７３％、１４．０７％、

３１．４０％、３１．６１％、３４．２３％，对氨苄西林、呋喃妥因、头孢替坦、头孢唑啉、氨苄西林／舒巴坦、复方磺胺甲唑均高度

耐药，耐药率大于９５．００％。２０１２年妥布霉素、哌拉西林／他唑巴坦耐药率较２０１１年明显下降（犘＜０．０５）。结论　

氨基糖苷类、头孢他啶、头孢吡肟、哌拉西林／他唑巴坦、亚胺培南可作为治疗ＰＡＥ感染的经验用药。

【关键词】　铜绿假单胞菌；　临床分布；　耐药性
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　　铜绿假单胞菌（ＰＡＥ）属于条件致病菌，可引起呼吸系统、

泌尿系统、伤口、血液系统等感染。本研究对２０１１～２０１２年共

计１４１４株ＰＡＥ进行了临床分布及耐药性分析，旨在了解

ＰＡＥ耐药现状，为临床合理用药提供依据。

１　材料与方法

１．１　一般资料　２０１１～２０１２年成都军区总医院各科室送检

的各种标本中分离的ＰＡＥ菌株，标本类型包括痰液、伤口分泌

物、尿液、血液等。分离自同一患者同一部位标本的菌株选择

第１次分离菌株。

１．２　仪器与试剂　ＶＩＴＥＫ２ｃｏｍｐａｃｔ全自动微生物分析仪、

ＧＮ鉴定卡和 ＡＳＴＧＮ１３药敏卡、ＢａｃｔＡＬＥＲＴ３６０血培养仪、

革兰染色仪（法国生物梅里埃公司），血平板、麦康凯平板（郑州

安图绿科生物工程有限公司）。ＰＡＥ标准菌株ＡＴＣＣ２７８５３购

自卫生部临检中心。

１．３　方法　按《全国临床检验操作规程（第３版）》的要求对送

检标本进行转种、分离、分纯，用ＶＩＴＥＫ２ｃｏｍｐａｃｔ全自动微生

物分析仪、ＧＮ鉴定卡和ＡＳＴＧＮ１３药敏卡对细菌进行鉴定及

药敏检测。按照美国临床和实验室标准化协会 Ｍ１００Ｓ２２文

件推荐的标准，以测得的最小抑菌浓度（ＭＩＣ）进行药敏试验检

测结果分析。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０软件进行数据处理和统计

学分析。计数资料以百分率表示，组间比较采用卡方检验。

犘＜０．０５为比较差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　ＰＡＥ在各种标本中的分布　各种类型标本分离ＰＡＥ构

成比见表１。
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２．２　ＰＡＥ在各临床科室的分布　各临床科室ＰＡＥ检出构成

比见表２。

表１　１４１４株ＰＡＥ在各种类型标本中的分布

标本类型

２０１１年

株数

（狀）

构成比

（％）

２０１２年

株数

（狀）

构成比

（％）

合计

株数

（狀）

构成比

（％）

痰液 ４２８ ７９．７０ ６９８ ７９．６０ １１２６ ７９．６３

伤口 ２１ ３．９１ ６７ ７．６４ ８８ ６．２２

尿液 １３ ２．４２ ３３ ３．７６ ４６ ３．２５

全血 ９ １．６８ ２９ ３．３１ ３８ ２．６８

胆汁 ９ １．６８ ８ ０．９１ １７ １．２０

胸腹水 ７ １．３０ １ ０．１４ ８ ０．５７

引流液 ６ １．１１ １５ １．７１ ２１ １．４８

灌洗液 ５ ０．９３ １０ １．１４ １５ １．０６

脓液 ５ ０．９３ １ ０．１４ ６ ０．４２

咽拭 ２ ０．３７ １ ０．１４ ３ ０．２１

关节液 １ ０．１９ ０ ０．００ １ ０．０７

脑脊液 １ ０．１９ ０ ０．００ １ ０．０７

其他 ３０ ５．５９ １４ １．５１ ４４ ３．１４

表２　１４１４株ＰＡＥ临床科室分布

科室分布

２０１１年

株数

（狀）

构成比

（％）

２０１２年

株数

（狀）

构成比

（％）

合计

株数

（狀）

构成比

（％）

干部病房 １１２ ２０．９０ ２１０ ２３．９０ ３２２ ２２．８０

呼吸内科 ９８ １８．２０ １６５ １８．８ ２６３ １８．６０

神经外科 ８０ １４．９０ ８０ ９．１２ １６０ １１．３０

普外科 ４３ ８．０１ ２９ ３．３１ ７２ ５．０９

感染呼吸科 ４１ ７．６４ ６３ ７．１８ １０４ ７．３６

神经内科 ３１ ５．７７ ５５ ６．２７ ８６ ６．０８

ＩＣＵ病房 ２８ ５．２１ １２５ １４．３０ １５３ １０．８０

门诊 １７ ３．１７ ９ １．０３ ２６ １．８３

消化科 １５ ２．７９ １５ １．７１ ３０ ２．１２

烧伤整形科 １３ ２．４２ １５ １．７１ ２８ １．９８

肾内科 １１ ２．０５ １２ １．３７ ２３ １．６３

心内科 ８ １．４９ １０ １．１４ １８ １．２７

血液科 ７ １．３０ ９ １．０３ １６ １．１３

肿瘤科 ５ ０．９３ １５ １．７１ ２０ １．４１

泌尿外科 ４ ０．７４ １４ １．６０ １８ １．２７

骨科 １１ ２．０５ ２０ ２．２８ ３１ ２．１９

内分泌 ４ ０．７４ １６ １．８３ ２０ １．４１

其他 ９ １．６９ １５ １．７１ ２４ １．７３

２．３　ＰＡＥ耐药性分析　１４１４株ＰＡＥ对 Ａ类首选抗菌药物

和亚胺培南的敏感率均大于６５．００％，对氨苄西林、呋喃妥因、

头孢替坦、头孢唑啉、氨苄西林／舒巴坦、复方磺胺甲唑均高

度耐药，耐药率大于９５．００％，见表３。

表３　１４１４株ＰＡＥ耐药率分析（％）

抗菌药物
２０１１年

（狀＝５３７）

２０１２年

（狀＝８７７）
犘

两年

平均值

氨苄西林 １００．００ １００．００ － １００．００

呋喃妥因 １００．００ ９９．６６ １．０００ ９９．７９

头孢替坦 １００．００ ９８．５２ １．０００ ９９．０８

头孢唑啉 ９９．８０ ９９．８９ １．０００ ９９．８６

氨苄西林／舒巴坦 ９９．８０ ９９．０９ １．０００ ９８．３６

复方磺胺甲唑 ９８．５１ ９３．７３ ０．７１９ ９５．６９

头孢曲松 ８９．９４ ７１．４９ ０．１３４ ７８．５０

氨曲南 ４１．１５ ４５．２７ ０．６６６ ４３．７０

庆大霉素 ４４．３２ ２７．７１ ０．０５９ ３３．７３

左氧氟沙星 ４４．３２ ３７．２９ ０．４３７ ３９．９６

环丙沙星 ４３．０２ ４１．８５ ０．９１４ ４２．２９

哌拉西林／他唑巴坦 ３２．９６ １８．４７ ０．０３６ ２３．９７

头孢吡肟 ２６．６２ ２０．７５ ０．３８６ ２２．９８

妥布霉素 ４１．７２ ２５．０９ ０．０３８ ３１．４０

头孢他啶 ３３．１５ ３０．６７ ０．８０３ ３１．６１

亚胺培南 ３２．２１ ３５．４６ ０．７１４ ３４．２３

阿米卡星 １４．１５ １４．０３ １．０００ １４．０７

　　注：－表示无数据；犘表示２０１１、２０１２年耐药率比较结果。

３　讨　　论

ＰＡＥ在自然界中广泛存在，可定植在人体多个部位，属于

条件致病菌，可引起下呼吸道、烧伤创面、泌尿道等严重感染。

本研究结果显示，１４１４株ＰＡＥ中以痰液检出最多，占

７９．６３％，比孙珊和张莉萍
［１］报道的７５．２７％略高。痰液取材

方便，患者易于接受，送检率相对较高。此外，ＰＡＥ是上呼吸

道的定植菌群之一，易侵犯免疫力低下的患者。因此，加强对

患者呼吸道的护理，并做好各种消毒工作，有利于预防ＰＡＥ感

染。ＰＡＥ的多糖荚膜可抵抗吞噬细胞的吞噬，并使其易黏附

于囊性纤维化和慢性呼吸道疾病患者的呼吸道及肺泡表面，引

发呼吸道感染［２］。ＰＡＥ在各种分泌物中的检出率位居第二，

因此及时清理创面并进行消毒保护，有利于预防创面ＰＡＥ感

染的发生。ＰＡＥ感染尿路及血流时，细菌极难清除，应引起高

度重视。ＰＡＥ感染主要集中在干部病房、呼吸内科、神经外科

等科室，多数患者年龄较大，合并多种基础疾病，免疫力低下，

长期应用广谱抗菌药物，接受机械通气、气管切开等有创操作

较多，导致ＰＡＥ感染率较高。

ＰＡＥ耐药主要有以下机制。（１）产生耐药基因：ＰＡＥ通过

获得Ａ类（ＰＥＲ、ＴＥＭ、ＳＨＶ、ＣＴＸＭ、ＶＥＢ、ＧＥＳ）、Ｂ类（ＶＩＭ、

ＩＭＰ、ＳＰＭ、ＧＩＭ、ＮＤＭ１）、Ｃ类（ＤＨＡ、ＦＯＸ、ＭＯＸ）和 Ｄ类

（ＯＸＡ）多种β内酰胺酶基因和金属酶基因，水解β内酰胺类

和碳青霉烯类抗菌药物，从而呈现多药耐药性；ＰＡＥ对氨基糖

苷类抗菌药物耐药与获得氨基糖苷类修饰酶基因ａａｃ（３）Ⅰ、

ａａｃ（３）Ⅲ、ａａｃ（６′）ⅠｂＣｒ有关；喹诺酮耐药基因ｑｎｒＢ２和

ｑｎｒＢ４与ＰＡＥ对喹诺酮类抗菌药物耐药有（下转第２５１２页）
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ｍＬ浓度，处理４８ｈ后１．２、１．６、２．０ｍｇ／ｍＬ浓度，与对照组

细胞的Ａ值比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。提示苦参碱

能抑制人成纤维样滑膜细胞的增殖。

滑膜增生是ＲＡ的特征性病理表现，增生的滑膜可形成血

管翳依附于软骨表面，介导骨和软骨的破坏，人成纤维样滑膜

细胞凋亡不足与滑膜增生有关［８］。介导人成纤维样滑膜细胞

凋亡可能是治疗ＲＡ的有效途径。有研究显示，苦参碱能诱导

宫颈癌 Ｈｅｌａ细胞凋亡，其作用机制可能与抑制ｓｕｒｖｉｖｉｎ基因

的表达有关［９］。李海军等［１０］发现苦参碱能通过上调Ｆａｓ蛋白

的表达促进乳腺癌 ＭＣＦ７细胞凋亡。而范悦等
［１１］研究提示

苦参碱能诱导肝癌 ＨｅｐＧ２发生自噬作用。自噬和凋亡均可导

致细胞死亡、细胞数目减少，本研究通过光镜和 ＭＴＴ法检测

苦参碱对人成纤维样滑膜细胞的生长具有抑制作用，但细胞数

目的减少是自噬还是凋亡导致的结果有待进一步探讨。总之，

苦参碱可影响人成纤维样滑膜细胞的生长，可作为治疗ＲＡ的

潜在药物。
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关［３４］。（２）主动外排机制：ＰＡＥ获得染色体介导的ｑａｃＥΔ１

ｓｕｌｌ抗菌药物外排泵基因，从而产生针对抗菌药物的主动外排

作用［５］。（３）形成生物被膜：群体感应系统、表面黏附蛋白、二

价阳离子、菌毛合成系统、温度等环境因素等均参与ＰＡＥ生物

被膜的形成，但相关分子机制仍不十分明确［６７］。本研究结果

显示，２０１１年部分药物耐药率高于２０１２年，与文献报道的耐

药率逐年升高有所不同［８］。其中，哌拉西林／他唑巴坦、妥布霉

素耐药率下降明显（犘＜０．０５），可能与临床用药逐渐趋于规范

化有关。

在临床工作中，合理选择抗菌药物、加强抗菌药物质量监

督、严格执行消毒隔离制度、保护性使用抗菌药物是防止耐药

菌传播的关键。
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